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Out of all the studied parts of the seedlings, the laminar part of the cotyledons 
appears to possess more ability for regeneration, which during the period of culture 
increased in size, restored its removed petiole and at the place of the wounds formed 
fhe callus or root. 
In the experiments a clear difference between the regenerants of the varieties 
"Virovsky belley" and "Sachs" in the degree of increase of size of the regenerants of 
the leaf-blades has been established. Differences in the size of regenerated petioles of 
the cotyledons and the callus on the wounded surfaces have also been noted. 
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РОЛЬ МУТАЦИОННОГО МЕТОДА 
В РАЗВИТИИ ПРИКЛАДНОЙ ГЕНЕТИКИ 
(на примерах из истории селекции микроорганизмов) 
К. В. Квитко 
Кафедра генетики и селекции ЛГУ 
«Итак, наследственные изменения у микроорганизмов, получаемые эксперимен­
тально, могут быть весьма разнообразны и очень существенны для жизни. Чаще (как 
и у высших организмов при мутациях) — это утрата тех или иных свойств, реже, но не­
сомненно, бывает — это приобретение новых свойств, более сложных, более совершен­
ных» (Г. А. Н а д е о н , 1935. —Цит. по: Надсон, 1967, 243). 
Подобно электронике, развивающейся на наших глазах , микробио­
логическая промышленность — детище науки, результат непосредст­
венного вмешательства «чистой» теории в производственную деятель­
ность общества. У человечества нет запаса эмпирических знаний в этих 
областях, позволяющего работать «наощупь», используя еще не впол­
не понятые явления, как это было, например, в пищевой промышлен-
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ности несколько десятилетий тому назад. Именно поэтому изучение 
истории генетики микроорганизмов может помочь в оценке роли му Т а . 
ционного метода в развитии прикладной генетики. 
Среди генетических методов наряду с гибридологическими т . 
тельное время существует и развивается мутационный способ анализа 
генотипа заключающийся в точном описании процесса возникновения 
мутаций 'и выявлении фенотипического разнообразия Мутантов. р е Д : 
кость спонтанных мутаций позволяет изучать в «чистом виде» феноти-
пические эффекты единичных изменений в генетическом материале. 
Воздействием ряда агентов можно увеличить частоты мутационных 
событий, при этом наряду с увеличением р а з р е ш а ю щ е й способности 
мутационного анализа определенного фактора генотипа возрастает 
уровень помех — неконтролируемых изменений в других генах. 
При гибридологических исследованиях вскрывается делимость 
групп генов и отдельного гена, что делает возможным картирование и 
анализ функции генов при пересортировке хромосом и обмене их 
участков. В ходе мутационного анализа становится возможным изуче­
ние потенциального разнообразия эффекта групп генов и отдельных 
генов, т. е. вскрывается модифицируемость генетического материала. 
При этом наиболее трудна идентификация изменяемого фактора , обыч­
но осуществляемая гибридологическими методами. Именно поэтому 
мутационный метод иногда рассматривался как второстепенный, под­
собный способ анализа генотипа. Тем не менее с мутационного ана­
лиза начинается любое генетическое исследование, а д л я агамных 
организмов мутационный анализ—основной генетический метод. 
Идея индуцированного мутагенеза была сформулирована Г. А. Над-
соном в его работе по описанию действия радиации на д р о ж ж и (1920). 
Затем в 1925 г. в работах с Г. С. Филипповым данное положение было 
им детализовано. Применительно к селекции мутационный метод при­
меняли сотрудники Г. А. Надсона: Э. Я. Рохлина (1932), показавшая,, 
что радиорасы дрожжей в лабораторных условиях превосходят исход­
ные формы по хозяйственно важным признакам, и Е. А. Штерн (1938)„ 
получившая новые расы азотобактера, К сожалению, о хозяйственном 
эффекте этих достижений селекции автору ничего не известно. Одной 
из причин этого может быть отсутствие в то время заводской техноло­
гии культивирования микроорганизмов. 
Параллельно исследованиям школы Г. А. Надсона мутационный* 
метод развивался в исследованиях на дрозофиле и других объектах. 
Строгость способа учета частоты мутаций, предложенного в работе 
Г. Меллера (Miiller; 1927), стимулировала изучение количественных 
характеристик индуцированного радиацией мутагенеза. Возможность 
точного описания физических воздействий на структуры клетки в соче­
тании с количественными методами учета частот мутаций была исполь­
зована Н. В. Тимофеевым-Рессовским для определения чувствитель­
ного объема изменяемой единицы — гена (1935, 1937, 1939). Это иссле­
дование было крупным достижением экспериментальной генетики, ибо 
подтвердило, что гены могут быть охарактеризованы не только по их 
функции, локализации, но и по присущей им частоте мутирования. 
г . , п и Т К р Ы ! Т о £ | Т " ч е с к о г о мутагенеза (Сахаров, 1932; Лобашев и Смирнов 1934; Лоба i 9 3 7 ; Н а д с о н ? 1 9 3 5 ; * Р а п т ? А т . 
I „!' * ° Ь ' 0 П ' 1 9 4 4 > существенно изменило представление о мутации 
П О Я Й
 Г е Н а В р е з У л ь т а т е ° * н о г о попадания и предопределило 
ше„ ? й ^ Ф п И М 0 ^ и ч е с к и х о б ъ я с » е н и й мутационного процесса (Лоба-
^ с т ; Г п 0 д т в е п ? и Т п И Ш е е Р Э ? В И Т И е «У^Ционных исследовании пол-
"KS ппио2л 1» ° И Т 6 3 И С М " Е - Л о б а ^ в а о физиологиче-
пре с т а ~ е о ™ Т с т а н о в л е н и я мутаций. В то ж е самое время 
представление о гене как о мишени не отброшено, а развито и допол-
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нено положениями о зависимости чувствительного объема гена от гено­
типа и от ф а з ы клеточного цикла. Было показано, что наиболее чув­
ствительны к воздействию химических мутагенов участки реплицирую­
щегося генетического материала. На этом принципе был разработан* 
способ построения карты группы сцепления (по последовательности 
репликации генов) у бактерий: кишечной палочки (Ryan a. Cetrulo, 
1963), стафилококка (Altenbern, 1968), стрептококка (Stonehill а. 
Hutchison, 1966) и у сине-зеленой водоросли Anacystis nidulans (Herd-
man е. а., 1970). 
Таким образом, за пятьдесят лет, прошедшие с момента открытия 
индуцированного мутационного процесса (Надсон, 1920), мутацион­
ный метод превратился из способа пополнения коллекций измененных 
форм в самостоятельный метод анализа генотипа. 
Как метод расчленения, препарирования функций живой клетки 
этот 'метод универсален благодаря тому, что экспериментально вы­
званные наследственные изменения, как говорил Г. А. Надсон в 1935 г., 
«чаще. . . — это утрата тех или иных свойств». 
Гораздо р е ж е случаи мутаций, которые можно описать, по Надсо-
ну, как «приобретение новых свойств, более сложных, более совершен­
ных». В этом, на наш взгляд, кроется и могущество, и ограниченность 
мутационного метода. 
Обратимся к истории генетики промышленных микроорганизмов, 
т. е. микроорганизмов, культивируемых в стандартных условиях завод­
ских установок. При этом культура микроорганизма рассматривается 
как одно из средств производства, наряду с техникой, химическими 
препаратами и энергоресурсами. Данное обстоятельство означает, что 
успех производственной деятельности в микробиологической промыш­
ленности зависит от соответствия технологии и свойств культуры, ибо 
лишь это позволяет осуществлять стабильное функционирование всего 
комплекса. Поэтому промышленными микроорганизмами можно счи­
тать далеко не все культивируемые человеком формы, а лишь те, свой­
ства которых сочетаются с требованиями технологии производства. 
По мере усовершенствования технологии производства становятся 
все более регулируемыми и, следовательно, оптимальными физико-
химические параметры (температура, аэрированнссть, кислотность) , 
состав сред т а к ж е приближается к оптимальным для роста и для про­
дукции. Это делает излишними генетические системы генов, контроли­
рующих широкую норму реакции, адаптацию к переживанию в экстре­
мальных условиях, синтез метаболитов, имеющихся в культуральной 
среде. Мутации, блокирующие функционирование этих • систем для 
промышленных микроорганизмов, становятся положительными, ибо эти 
блоки приводят в конечном счете к более целенаправленному расходу 
энергии и метаболитов клетки. Если .бы мы могли реально сопоставить 
всю совокупность генов, утративших свое значение для роста культуры 
и продукции ее одного метаболита, и генов, необходимых для этого, 
то картина, вероятно, была бы следующей. Д л я значительной части 
генов, в первую очередь генов, контролирующих матричные процессы 
(Па и Иб группы, по Инге-Вечтомову, 1971), вследствие присушен 
им высокой плейотропности положительный эффект мутаций весьма 
редок и естественный отбор, неизбежный при любом селекционном 
процессе, будет поддерживать эти гены в исходных аллельных состоя­
ниях. Мутации генов I группы, контролирующих многоэтапные процес­
сы синтеза низкомолекулярных соединений, и составят предмет искус­
ственного отбора, при этом положительный эффект дает как блокиро­
вание конкурирующих цепей метаболизма, так и, возможно, возникно­
вение более эффективно работающей аллели в группе генов, контро­
лирующих синтез продукта. Ясно, что соотношение числа мутаций 
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ивового и второго типа по мере усовершенствования технологии 
с д а т ь с я в пользу блоков, ибо понятие об общем предшествие 
можно в конечном счете свести к немногим исходным метаболии 
унивеосального назначения. 1 
В 40 е годы промышленными микроорганизмами стали продув 
ты антибиотиков - пенициллиумы и актиномицеты. Задачи , постав%? 
*ые антибиотической промышленностью перед генетиками сводились! 
в то время к одному-усилить продукцию антибиотика. Мутационной 
метод в сочетании с методами диагностики продуктивности позволщ! 
достичь высоких выходов антибиотика. Усиление антибиотикообраз* 
вания в этом случае происходило за счет утраты регуляторных функ. 
\ццй клетки, что приводило к понижению жизнеспособности клеток] 
продуцента.' Более того, концентрация продуцируемого антибиотика 
могла стать губительной для продуцента, и лишь специальный отбор 
на устойчивость клеток к своему продукту повышал затем и выживае­
мость, и продуктивность (Морозова, 1966; Пронина, 1971). 
Гибридологический анализ антибиотикообразования у актинощ. 
цетов (Миндлин, 1969) выявил парадокс — наиболее активные реком I 
бинанты возникали при скрещивании малоактивных вариантов. Это 
все позволяет предположить ведущую роль мутаций блокирования 
(утраты) в повышении продуктивности продуцентов антибиотиков] 
Ничем другим невозможно объяснить высокую (до 14% и более) ча­
стоту возникновения более активных вариантов (Алиханян, 1969),,со­
поставимую с частотами инактивации клеток. 
Следующим типом промышленных микроорганизмов являются! 
продуценты витаминов, оснований и аминокислот. Это в основном про-
кариотические микроорганизмы, у которых усиливается синтез одного| 
метаболизма за счет блокирования превращений его в другие метабо­
литы или за счет снятия контроля над избыточным синтезом его в| 
клетке (Миндлин, 1964). Во всех этих случаях мы получаем формы с 
новыми, но более простыми и едва ли более совершенными, с точка 
зрения потребности организма, свойствами. Д л я прогнозирования 
свойств этих мутантов в ходе селекции первостепенное значение имели| 
исследования по биохимической генетике (Миндлин, 1964) 
Полученные на кафедре генетики Ленинградского университета] 
формы зеленой водоросли хлореллы (Квитко и др. , 1965; Камча-
това, 1974), накапливающие в биомассе цистеин до 500% и более отI 
содержания его в клетках дикого типа, также д о л ж н ы быть отнесены 
к упрощенным мутационным путем формам. Пониженная адаптивная 
ценность таких мутантов была показана в специальных эксперимента! 
на смесях маркированных штаммов (Квитко, Камчатова , 1971). 
При селекции, превращающей культуру микроорганизма из 
мы, имеющей широкую норму реакции и способной существовать при! 
самых различных вариантах условий, в форму, пригодную для выра­
щивания лишь в строго определенных условиях, вполне достаточны] 
обычные методы индукции мутаций, которые можно охарактеризовать 
w!!*nnC T p у в с л е п У ю > > - Естественный и искусственный отборы на 
каждом из этапов позволяют сохранять найденную комбинацию алле-
^ п ^ и х и 7 0 Л И Р У Ю 1 Ц И Х п Р 0 ДУ к ™вность, устраняя все неблагоприятные 
ГРНОГП 3 м н о г о к Р а т н а я обработка мутагенами позволяет «очистить» 
снижение< I T ? ' и н д У ^ и Р У ю щ и х конкурирующие процессы. В случи 
Н О т ° Д Н 0 Г 0 М у т а г е н а м о ж н о комбинировать раз 
Естес^еп^ Э Т ° у в е л и ч и в а ^ ««ход мутаций (Алиханян, 1969). 
циямиГ пои тя '™Т Н Э Р Я Д У С б л а г о п Р и я т н ы м и и нейтральными мута-
мутагена Р в m l Z Z , " ^ ^ М е Т 0 д е ^ д е й с т в и я большими дозами 
к о \ 1 к у ^ и вредные мутации, снижающие 
конкурентоспособность штамма. Распространенный до сих пор в и№ 
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стве основного способ «стерильное, накопительное культивирование» 
позволял мириться с этим недостатком, так как популяционные про­
цессы в культуре с малым числом генераций ограничены и не могут 
привести к полному вырождению культуры и тем более к существен­
ному падению продуктивности. 
В настоящее время ситуация существенно меняется. Все больше 
появляется доводов в пользу перехода на проточное культивирование, 
как более регулируемое технологически, увеличивается круг объектов 
промышленной микробиологии и, самое главное, меняются требования 
к продукту, получаемому на производстве. Некоторые из моментов 
теории будущей селекции уже обсуждены (Квитко, 1971). Производ­
ство ставит новые требования перед генетикой, удовлетворить эти тре­
бования прежними способами лндукции мутаций не представляется 
возможным. 
С другой стороны, и теория мутационного анализа сделала за это 
время огромные успехи. Прежде всего это связано с прогрессом во 
всем комплексе биологических знаний, на которые опирается мута­
ционный анализ : физиология, формальная генетика и молекулярная 
биология. Сейчас уже не только известны сотни мутагенных соедине­
ний, ясен молекулярный механизм действия некоторых из них, но, са­
мое главное, гораздо яснее стали наши представления о функциональ­
ной системе генотипа (Инге-Вечтомов, 1969, 1971). Воздействие мута­
генами у ж е можно осуществлять не «вслепую»; используя слабые 
дозы, воздействуя на специально созданные штаммы, мы имеем прин­
ципиальную возможность отбирать мутанты с изменениями в точно 
известных (по функциям) генах, в том числе с изменениями генов, 
контролирующих работу белоксинтезирующего аппарата (Инге-Вечто­
мов и др., 1971). Если изучение функции и "изучение локализации генов 
будет осуществляться единовременно, то это создаст предпосылки д л я 
прицельных «ударов» по определенным локусам на основе уже упоми­
навшегося феномена увеличения мутабильности генов в моменты 
репликации. 
Перечислим вкратце основные предпосылки увеличения эффектив­
ности мутационного метода применительно к задачам прикладной 
генетики. 
1. Совершенствование методов идентификации генотипа по фено­
типу и, в первую очередь, создание новых способов селективного вы­
явления мутантов, ибо при высокой разрешающей способности отбора 
отпадает необходимость в использовании больших доз мутагенов, вы­
зывающих множественные неконтролируемые изменения. Это требует 
детальных исследований частной генетики, т. е. генетики таксономиче­
ских групп микроорганизмов. 
2. Изучение молекулярного механизма мутагенеза, в том числе 
аспектов предопределения исхода характером воздействия, роль репа-
ративных процессов в становлении мутаций и ограничения потенциаль­
ного спектра мутаций, накладываемые геном и генотипом, т. е. изуче­
ние изменчивости нормы реакции конкретных избранных генотипов. 
3. Уточнение представлений о механизме матричных процессов: 
репликации, считывания и трансляции. Отсюда могут быть выведены 
конкретные рекомендации о способах воздействия на геном, о путях 
его реконструкции. Особого внимания заслуживают сравнительные 
аспекты специфики матричных процессов у прокариотических и эука-
риотических микроорганизмов, в ядре и в органеллах у последних. 
4. Поиски путей осуществления гибридизации у всех промышлен­
ных микроорганизмов. Это необходимо не только потому, что синтез 
новых сочетаний аллелей легче осуществим и приводит к меньшим 
побочным эффектам при гибридизации, чем при последовательном 
многоэтапном мутагенезе, но еще н потому, что даже при «прицельно* 
удаое» на синхронных культурах будут появляться побочные мутации, 
при этом они будут возникать в тесно сцепленных и единовременно 
реплицируемых локусах. 
Таким образом, й 40-х годах успехи в генетике промышленных 
микроорганизмов были основаны на открытии способа индукции мута­
ций сделанном за два десятилетия до этого микробиологом Г. А. Над-
соном и генетиками-дрозофилистами. Прогресс в 50—оО-х годах был 
предопределен прогрессом в отыскании высокоактивных мутагенов и 
развитием биохимической генетики, начинающейся с работ Бидла 
и Татума (Beadle, Tatum, 1941). 
Сам- по себе мутационный метод по своей сути не изменился и 
представляет в основном способ упрощения системы генотипа путем 
индукции утраты функций клетки, ставших излишними, и увеличения 
разнообразия аллелей для отбора. Это означает, что все успехи селек­
ционеров будут основываться на знаниях биологии тех объектов, улуч­
шение которых будет необходимо для микробиологической промышлен­
ности, и на принципиально новых открытиях, которые сделаны или 
будут,сделаны на модельных объектах, являющихся для науки таким 
же орудием производства, как штамм продуцента для промышленно­
сти. 
Summary 
The main contribution of the mutational method in progress of selection and genetic 
of microorganism was connected with dissectional power of it. The basic principle of this 
method to induce and to select. This is the most effective on the first stage, where the 
formal genetics and biochemical pathways are unknown. The difficulty in selection pro­
cess which soon arise, because the radical change of microbial industry requirements, was 
discussed. The most important dirrections are: genetics of taxonomies proops of micro­
organisms, comparative genetics, moiecular-genetical study of model organisms. ' 
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О ГЕНЕТИЧЕСКИ ОБУСЛОВЛЕННЫХ ИЗМЕНЕНИЯХ 
СОДЕРЖАНИЯ ЦИСТЕИНА В БИОМАССЕ КЛЕТОК ХЛОРЕЛЛЫ 
И. Е. Камчатова 
Кафедра генетики и селекции ЛГУ 
Первое сообщение о наследственной изменчивости хлореллы дати­
руется 1929 г. (Chodat, 1929). В 1948 г. впервые для индукции мутаций 
У этой водоросли были применены ультрафиолетовые (Davis, 1948) и 
Х-лучи (Granick, 1948). В 60-х годах для этих целей впервые исполь­
зованы изотопы S 3 5 и Р 3 2 (Schwarze, Frandsen, 1960) и химические му­
тагены (Хропова и др. , 1964). Многочисленными исследованиями уда­
лось вскрыть многообразие пигментных мутантов водоросли. Мутации 
ауксотрофности у хлореллы — блоки в синтезе метаболитов клетки 
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